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背景 
 小児領域の医療では、治療全体に対するいわゆるドラッグラグが大きな問題
として存在する。小児の医薬品開発が困難な理由として、患者数、疾患の特異
性、試験デザイン、組入・除外基準、薬物動態の違いなどが存在する。 
 これらの問題を解決するために、日本では以下の３つの政策が実施されてい
る。1999 年、厚生省は「適用外使用に係る医療用医薬品の取扱いについて」を
通知し、公知承認が可能となった。その後 2000 年には、「小児集団における医
薬品の臨床試験に関するガイダンスについて（ＩＣＨ：日米ＥＵ医薬品規制調
和国際会議）Ｅ11）」が通知され、国際的な小児医薬品開発に関するガイドライ
ンが示された。さらに、2010 年には「医療上の必要性の高い未承認薬・適応外
薬検討会議」が厚生労働省により設置された。 
 本研究では、これら３つの政策について、小児領域の医薬品開発にもたらし
た変化を評価し、小児領域の医薬品開発の新たな戦略を提案することを目的と
した。 
 さらに、小児医薬品の開発戦略に基づいた、川崎病に対する適応追加申請の
ための試験実施計画書の作成をすることを目的とした。 
 
 
方法 
 データベースは、ＰＭＤＡ(医薬品医療機器総合機構)のホームページ上の公
開データベースを用い、審査報告書をダウンロードし内容を精査した。調査期
間は 2002〜2004年（期間１）と 2012〜2014年（期間２）とした。調査項目は、
医薬品承認申請の区分（公知、未承認薬検討会議、通常申請など）とした。ま
た、期間２においては医薬品の当該承認申請事項の承認時期を成人承認時期と
の関係において調査するとともに、これらの中で、通常申請された医薬品の詳
細を調査した。 
 また、小児疾患である川崎病を対象とした比較試験を計画立案した。 
 
 
結果 
 調査期間１と２を比較すると、承認された小児に適応を持つ医薬品の件数は
増加していた。増加の要因は、医療上の必要性の高い未承認薬・適応外薬検討
会議が大きく関与していた。期間２の承認件数を成人承認時期との関係に基づ
き、グループＡ：同時開発（成人と同時期に小児治験が実施され、同時承認さ
れた医薬品）、グループＢ：成人先行（成人を対象とした承認後、小児のみの治
験が実施された医薬品）、グループＣ：小児のみ（小児特有の疾患に治験が実施
され、承認された医薬品）に分類し比較した。さらに、それぞれのグループで
行われた試験の内容について比較した。グループＡ、Ｂでは第３相試験を中心
に実施されていたが、グループＣでは、第２相、第３相試験、薬物動態試験を
すべて実施している医薬品が多くあった。 
 また、小児医薬品開発のための科学的アプローチの方法に基づいた、小児に
特異的な疾患である川崎病に対する、シクロスポリンの適応拡大申請のための
非盲検並行群間ランダム化比較試験の試験計画を作成した。シクロスポリンは、
既承認の医薬品であるが、川崎病は小児特有な疾患であるため、小児のみのデ
ータを用いた開発が必要である。このため既に実施されている探索的試験をも
とに試験計画を立案した。 
 
 
考察 
 小児における医薬品開発は、医療における大きな課題である。日本における
小児適応を必要とする医薬品の開発遅延の解消は、ＩＣＨ Ｅ11 に基づいた開
発戦略によって、方向性が見出されて来ている。また、小児領域では、小児に
おける有用な開発戦略を早期段階から適切に考慮する必要がある。 
 調査期間１では、公知申請の制度はあったが、製薬会社の自主的な申請制度
であり、あまり機能していなかった。一方、期間２では小児に適応を持つ医薬
品の承認件数が増加したことから、2010年からの医療上の必要性の高い未承認
薬・適応外薬検討会議の政策が機能したと考えられる。また、本政策は、オー
ファン・迅速審査の指定を受けた医薬品の承認に、大きく関与したと考えられ
る。 
 期間１と２の 10 年間の比較により、小児医薬品の開発領域が大きく広がっ
ていたことから、日本での小児領域の試験環境が整備されて来ていることが示
唆される。 
 小児医薬品開発においては、「小児領域の治療全体がオーファン」とならな
いための方策が必要である。本研究により、公知申請や医療上の必要性の高い
未承認薬・適応外薬検討会議による政策が果たした効果は明らかとなったが、
これら公知等の政策は緊急の対策であり、この方策に頼ることは本来望ましく
ない。このため、小児医薬品開発のための科学的アプローチに基づく医薬品開
発が、開発の早期段階から適切に考慮され、ドラッグラグが解消されることが
望まれる。 
また、シクロスポリンの川崎病に対する試験が終了し、重症川崎病に対する
適応が早期に承認されることが望まれる。 
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